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 چکیده فارسی 
 
 
 
  
 چکیده
 مقدمه: 
که هه دلیل احتمال عود سرراان ماانه هه عنوان دومی سرراان شرایس دسرتگاه ادراری تناسرلی اسر         
هرااتری هیینره را هرای هر هیمرار در هی تمراط سرررراران هرا و در نتیجره نیراب هره پیگیری اوانی مرد    هراا
 دارد. 
انجاط تور سریتولو ی  و شرامل سریورتوسرکوپی تشرخیصری دوره ایهیماری پیگیری اجیای اصرلی         
 و هیینره هراای سررریورررتوسرررکوپی و تهراجمی هردلیرل مراهیر  .اسررر اسرررترانردارد ا یی  هره عنوان  ادراری
مخصروصرا تومورهای  سریتولو ی ادراری هرای تشرخیس سرراان ماانهتور گیارش شرده پایی  حوراسری 
تومورهای درجه  نکتره که و ای  عوامل مختلف اب جملره شرررد تومور لمرحلره و درجه  و تاثیر درجه پایی 
دنبال کشرف تور های ریر تهاجمی و اربان تر در   محققان هه پایی رایج تری نوع سرراان ماانه هورتند
 جه کاهش تعداد یا اجتناب اب انجاط سیوتوسکوپی های ریر ضروری می هاشند.
اخیرا جهش  متاسراانه درحال حاضرر تور ررهالگری مورد لبول هرای سرراان ماانه وجود ندارد.           
محققان عنوان شرایعتری جهش های سرراان ماانه مورد البال  هه معکوس تلومراب پتابیترانورکرهای  ن 
 ی  نتیکیاب تور های هررسری ای جهش ها ddPCRو  ®UroMuTERTاند. تور ریر تهاجمی  هوده
در منطقه ای ها شرریوع هاای  ها هدف ای تحقیق  هررسرری حورراسرری و ویژگی ای تورر  د.ن می هاشرر
 می هاشد. هه عنوان تو ررهالگری سراان ماانه سراان ماانه در جه تایید و استااده هالینی
 مواد و روش ها: 
همورران  های ها کنترل  اولیه یا عود هیماری مبت هه سررراان ماانه ان ر هیما   در ای مطالعه مقطعی        
هه سرراان ماانه تح هررسری سریورتوسرکوپی لرار گرفتند. در صرور وجود ضرایعه تومورال در ریر مبت 
هیماری  مرحله و شرد اب نظر  کامل توده ماانه لرار گرفته و نتیجه پاتولو ی ربکوریون ماانه هیماران تح 
سری شرد. نمونه های ادراری هیماران و کنترل ها تح هررسری تور سریتولو ی ادرار و تور  نتیکی هرر 
UroMuTERT®  وddPCR تو  .ها یکدیگر مقایوه شد تحلیل و لرار گرفته  نتایجUroMuTERT®  دو
ع وه هر جهش های فوق دو جهش دیگر  ddPCRرا سرنجیده و تور جدیدتر  C250Tو  C228Tجهش 
C228A  243وTT-CC242 . را نیی می سنجد که روی نمونه های ای مطالعه انجاط گرف 
 یافته ها: 
 %435.نار در گروه کنترل مورد هررسررری لرار گرفتنرد.  50مارانه و  تومورهیمرار مبت هه  31در ای مطرالعره 
 %60عنوان موارد عود هیماری در نظر گرفته شدند. هیش اب هه  %4.56اولیه و هیماران هه عنوان تشخیس 
هیماری هدون تهاج  هه عضرله ماانه   %85و هیش اب  ها شرد ک هیماری  تح هررسری اولیه  هیماران کل 
 هرا شرررایعتری جهش C250Tو  C228T   جهشTERTهرای  ن  جهشفراوانی  هررسررریدر داشرررتنرد. 
 %90و  %4.56هه ترتیب  UroMuTERT و ddPCRهای  تور حوراسری و ویژگی تشرخیصری  ند.هود
و سرریتولو ی ها حورراسرری تقریبا مشرراهه  هه یق مییان لدر  ddPCRهر دو تورر  .محاسرربه گردید
  % 90 ویژگی و %100 حوراسری  ها ddPCR جدید تشرخیصری هرای سرراان ماانه را دارا هودند. تور 
 فعلی تورر  اب هااتر که هود دارا ماانهتومور هیماری اولیه تشررخیس در هاایی هورریار تشررخیصرری لدر 
ل حوراسری تشرخیس داد. ddPCRرا ههتر اب  grade-Highتور سریتولو ی موارد  .هاشرد می سریتولو ی
هه  هاا گریدها در تومورهای  ddPCRتشرخیصری تور ضرمنا نتیجه حوراسری   %6.76در مقاهل  %08
افیایش یاف که می تواند تا حدودی ارتباط نورربی  %71.4 هه مهاج  هه عضررلهو در تومورهای  %66.7
 هاا و مرحله هیماری شدید را مطرح سابد.ای تو ها گرید 
  نتیجه گیری:
راهی امیردوار کننرده  در ادرار می توانرد معکوس تلومراب پترابیترانورررکرمعتقردی  کره جهش هرای پروموتر مرا 
هرچند که  .هاشرد ماانه بود هنگاط عود در هیماران تح پیگیری سرراان  اولیه یا تشرخیس هرای تشرخیس
هرای تشرخیس سرراان ماانه در حال حاضرر  TERTشرواهد موجود در مورد هیومارکرهای ادراری جهش 
مارکرهای مولکولی مختلف   مانند هیومارکرهای ادراری جهش اجابه استااده هالینی را نمی دهد. ترکیب 
TERT  و متی سریونDNA سرراان ماانه فراه   ممک اسر گیینه ههتری هرای تشرخیس ریر تهاجمی
. هرا یرادروری مییان هراای عود تومور مارانره و تعردد سررریورررتوسرررکوپی هرای فرالورا هیمرار و هیینره هرای کنرد
سرنگی و عوار رن  هه نظر میرسرد هرچند ای هیومارکرها در تشرخیس وجود تومور هوریار کمق کننده 
سریورتوسرکوپی شروند و تنها می توانند خواهند هود  ها ای وجود هنوب نمی توانند هه اور کلی جایگری 
 هاعث کاهش موارد سیوتوسکوپی ها یا هه تاخیر انداخت رنها گردند.
  : کلیدی  های کلمات  جهش  تلومراب   تهاجمی   ریر  تشخیس  ادراری   هیومارکرهای  ماانه   سراان 
   عود تومور  معکوس تلومراب پتابیترانوکرسوماتیق  جهش 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Abstract  
Background/Aims: Bladder cancer is the second most common cancer of the 
genitourinary system, which has the highest cost per patient among all cancers due to the 
high recurrence and long-term follow-up. 
The main components of disease follow-up include periodic cystoscopy and urinary 
cytology testing as the gold standard. Low-grade tumors are the most common type of 
bladder cancer. Due to the aggressive nature and high cost of cystoscopy and low sensitivity 
of the urinary cytology test, especially in low-grade tumors, and the influence of various 
factors such as tumor stage and grade, the researchers are looking for cheaper, less invasive 
tests to avoid unnecessary cystoscopies. 
Unfortunately, there is no widely accepted screening test for bladder cancer yet. Many 
urinary biomarkers have been presented for bladder tumor detection; nevertheless, none 
has met high sensitivity to replace cystoscopy for bladder tumor detection or follow-up. 
Recently, TERT (Telomerase Reverse Transcriptase) gene mutations have been hailed by 
researchers as the most common bladder cancer mutations.  
UroMuTERT® and ddPCR tests which evaluate the mutations in the urinary DNA using an 
exact 
method, have been introduced for bladder tumor detection. Early studies have shown 
acceptable 
sensitivity for detection of bladder tumor using these tests. This study aims to evaluate the 
validity of these tests in patients with bladder tumor for clinical use and mass screening. 
Methods: In this cross-sectional study, patients with primary or recurrent bladder cancer 
and  matched healthy controls were evaluated using cystoscopy. Proven the tumor 
recurrence in the bladder, the patients underwent a complete Transurethral resection 
(TURT) and the pathology result was evaluated to define the malignancy, staging and 
grading. Urine samples of patients and controls were examined for urinary cytology, 
ddPCR (Droplet Digital PCR test) and UroMuTERT® genetic PCR test, the results were 
analyzed and compared. The UroMuTERT® test measures two mutations, C228T and 
C250T, and the newer ddPCR test, in addition to the above mutations, also measures two 
other mutations, C228A and CC242-243TT. 
Results:  31 primary or recurrent bladder cancer cases and 50 controls were evaluated. 
35.4% of patients were considered as the primary cases and 64.5% as recurrences. More 
than 60% of patients had low-grade disease and more than 85% had non-muscle invasive 
bladder cancer (NMIBC). C228T and C250T mutations were the most common mutations 
in the TERT gene mutations. Sensitivity and specificity of ddPCR and UroMuTERT® tests 
were calculated to be 64.5% and 90%, respectively. Both ddPCR and cytology tests had the 
same diagnostic power for bladder cancer with almost similar sensitivity. The new ddPCR 
test with 100% sensitivity and 90% specificity had a very high diagnostic potential in the 
early diagnosis of bladder cancer, which is higher than the current urine cytology test. Urine 
cytology test revealed the high-grade cases better than ddPCR (80% vs 66.7% Sensitivity). 
In addition, the diagnostic sensitivity of ddPCR test increased to 65% in high-grade tumors 
and 71% in muscle invasive tumors, which may suggest the relative correlation of this test 
with high grade and severe disease stage. 
Conclusions: We believe that TERT promoter mutations in urine could be a promising way 
for early detection of cancer or recurrence in bladder cancer surveillance. However, the 
available evidence for urinary biomarkers of the TERT mutation does not currently allow 
clinical use. The combination of different molecular markers, such as urinary biomarkers, 
TERT mutations and DNA methylation tests, may provide a better option for non-invasive 
diagnosis of bladder cancer.  Due to the high recurrence rate of bladder cancer, the 
multiplicity of patient cystoscopies and the high costs and complications, it seems that 
although these biomarkers will be very helpful to detect the presence of tumor, they cannot 
replace the cystoscopy in general. They may be helpful to reduce or delay cystoscopies in 
selected patients. 
Keywords: bladder cancer; urinary biomarkers; non-invasive detection; telomerase; 
somatic mutations; TERT promoter mutation, tumor recurrence 
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